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 もし妊娠中の母体に何らかの手段を加える事によって胎盤の物質通過性を支配することが出来
 れば,胎児の発育を外からコント・一ルする事が出来ることになる。しかしながら胎盤自体非常
 に複雑な要素をもつてかり,この問題解決にも多くの困難な因子が存在する。私は酵素阻害剤が
 ブドウ糖,果糖代謝に及ぼす影響を観察ずることによ参この問題π対する一つのアプ・一テを試
 みた。一般に生体膜の通過性に対する態度は微生物の場合,赤血球の場合,筋細胞の場等によっ
 て異なっているが全ての膜面にはATP,ATPaSeが存在し,細胞内の糖代謝及び代謝調節機構
 は小胞体膜に存在するATP及びATPa6eにより支配されているという考えが出されていぞ・。本
 態はともかくとして,酵素系が胎盤に齢ける糖代謝を左右することは充分考えられるところであ
 る。
 実験材料及び方法
 実験材料は全て娩出後50分以内の人胎盤を使用した。なお妊娠初期胎盤を用いなかったのは
 妊娠初期から中期にかけての胎盤で償ブドウ糖より糖僚に移行する墨が高ぐ,糖の通過という
 研究目的には必ずしも適さないという理由による。糖の検出にはincubatiOn溶液及び胎盤
 ホモジナイズ溶液を稀釈後Ba(OH)2及びZnSO4で除蛋白し、そ'の上清液について次の操作を
 行った。①ブドウ糖の検出にはSomogyi法を使用した。光電比色計の波長は660mμである。
 ②果糖の検出にはシスティン・カルパゾール硫酸法を使用した。光電比色計の波長は560皿μ
 である。工ncuba七ionの時聞耳37℃で2D分間行った。工ncubation溶液にはKreb8
 -Ringer-PhO8恥a七e(PHZ2～Z豹に一定量の純ブドウ糖末を加え使用した。胎盤は分
 娩直後直ちに氷冷生理食塩水に移し絨毛をなるべく損窮せぬように卵膜・絨毛膜板・絨毛幹・脱落膜・
 血管・血液等を除去した絨毛巳"を言柄llしこれにmediu.皿脚君を加えてinCuわateし島実験
 にはブドウ.糖の胎盤に対するとりこみの基礎実験と種々疇素阻害剤に対する影響についての2項目につい
 て行った。
実験成績
 A)先ず絨毛の損傷による影響について次の実験を試みた。血液を充分除去した娩出後の胎盤塊
 5～109を80〃塀/α■ブドウ糖緩衝溶液に胎盤0・59対medium3m■の割合でmeαi一
 ㌣mを加え・inc旦bate後・胎盤塊の外側面(lned-iumに接触している部分・即ち或る程
 度損傷を受けていると考えられる部分)と内側面(損傷は受けていないものと考えられる部分)
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 から0.39の絨毛を取り出し,その中に含有するブドウ糖量。果糖量を比較し島その結果外側
 面の絨毛内の量は多少減少傾向にあるが、標準偏差からみて有意差のないことが判った。しかし
 胎盤塊を使用した方が微量法よりも誤差が少いように考えられたので,各種阻害剤による輿験に
 はこの方法を使用した。次にブドウ糖の胎盤通過至適濃度について実験を試みた。40稗/δ■
 ブドウ槽緩衝液濃度よ堕220〃9/d-1ブドウ糖緩衝液を50羅/dlづっ濃度変化させた7種の
 meαiumlで同一胎盤0.39を57℃20分間incuba'七eし,meaiu・m内のブドウ糖量及び
 果糖量を比較検討した。その結果,mediumから胎盤内に移行したと考えられるブドウ糖は
 meこiumヴ)濃度に大体比例し増加し,medi旦m内の果糖量は70η'%/d■ブドウ糖緩衝液内で最
 高値を示した。又このときの胎盤内ではブドウ糖は100/1'11/一'見～150〃～r/d1の問では殆
 んど増量傾向はみられなかったが,果糖量は100婿/d1の場合最高値を示した。このブドウ
 糖濃度は傑ぼ正常人血糖値に当るものであるo
 B)種々の阻害剤による影響について…・ATP-ATPase阻害剤による影響について次の3種の
 お
 薬斉i1を使用した。即ちOuabain1日一6M・estrad'io■17β4×コOM,Pモtloridin5×
 10讐Mを10卿%d■ブドウ楯緩衝液に混入したものである。その結果,ou.abainでは胎盤内
 へのブドウ糖のとりこみ阻害作用は殆んど認められなかったが,胎盤内での果糖の産生は著しぐ
 抑制され,その抑制度はouabainlO←嚇より10一Mの方が更に強度であった。e8七ra-
 dio■ではブドウ鱈のとりこみはさ程では丘いが,果糖の産生はouabainとは逆に増加したo
 Ph■Oridinの場合は,胎盤内へのブドウ糖のとりこみの増加及ぴ皿eaiu.血肉に漏出したと思
 われる果糖の増加が認められた。その他の酵素阻害剤による影響について次の5種の薬剤を使用
ぬご
 し実験した。即ち2.4一αinitrop五end(D,N,P)40M(酸化的リン酸化阻害剤)皿ono-
 iodo-ac就icaci財〇一4MrSH酵素群阻害遡)aUoxan10伊?弼α1(細胞毒)を佃0
 ハお
 寵9■d1ブドウ糖緩衝液に混入したものである。その結果DNPではouabain10M添加実
 験の場合と似て,ブドウ糖のとりこみの変化はなかったが果糖の産生が抑制盛れ,た。mono-
 iodo-ace七icacidでは顕著な結1果は得られ次かつたが・多少ブドウ糖のとりこみの増
 加を認めたoa■10xanではブドウ糖のとりこみと同時に果糖の産生の抑制を認めた。
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 妊娠末期入胎盤にむけるブドウ塘のとりこみに対する基礎実験と各種酵素阻害剤の影響を検討
 し,次の結果を得た01)胎盤のブドウ糖のとりこみは100'呼/d■ブドウ憾濃度近辺を除い
 てはmeαiumの濃度に大体比例するが,胎盤内での果糖の産生爽はブドウ糖濃度がω0π9/d1
 前後で最高値を示し恋。このときのブドウ糖濃度は人正常血糖値とほぼ一致した。2)種々の酵
 素活性阻害剤の影響については次の通りであった。即ちATP-ATPase阻害剤であるou.abaln
 では穂代謝の阻害作用である果糖産生の抑制を認めた。酸化的リン酸化阻害剤であるDNP及び
 細胞毒であるalIOxanでも糖代謝の阻害作用である果糖産生の抑制を認めた。又e8trad・一
 io■一謹7βでは逆に楯代謝の促進作用を認めた。5〕本実験の結果から,胎盤のブドウ糖の能
 動輸送は激毛内にかけるブドウ槍から果糖への流れ,即ちEmbaen-MeyerhOf解糖路の円滑
 さが1大いに関係Lノ,胎庵には果糖を一定量保持する作用のあることが推定された。又もし果糖が
 胎盤戯器にとってもエネルギー源となるものとすればOuabain及びDNPは果糖産制を抑制し
 estradiOl-17βはその逆の作用があることを知った。
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 審査結果の要旨
 著者は胎盤の物質通過性を支配することにより胎児の発育をコント・一ルし得る理であると考
 え,そ'の可能性を検討するために酵素阻害剤のブドウ糖や果糖代謝への影響について観察している。
 胎盤娩出後直ちに氷冷生理的食塩水に移し,絨毛をなるべぐ損傷しないように卵膜,絨毛腹板,
 識毛幹,脱落膜,血管,血液左どを除去した絨毛を0・59計量し,これにmedium碑Zを加
 読.て57℃20分iUCuba七eした。なおmed.iumはKrebs-Riager-phosphate
 (!PHZ2～73)に一一定量の純ブドウ糖を加えたものである。
 (ρ胎盤のブドウ糖の取りこみはブドウ糖濃度190皿9/認近辺を除いては大体meαiun1の
 濃度に比例するが}胎盤内ての果糖産生率はブドウ濃度が100糊/麗前後で最高侮と左つ
 た。このときグ)ブドウ糖濃度は人正常血糖値に檬ぼ一致する。
 (2)ATP-ATPasel災害剤であるoou乱b&inでほ果糖産生の抑制するのを認めた。
 ③酸化的リン酸化1最寄剤であるDNPお・よび新1胞毒であるa工IOXanでもi果1糟産生の抑制
 を認めた。
 G)E8tra〔1ioユー17βでは逆に糖代謝の促進で乍用を認めた。
 以上の結果から,胎盤のブド蝉、llの能動輸送は絨毛内におけるブドウ糖への流れ,す左わち
 舳bden-Meyerhof解糖路の円滑さが大いに関係し,胎盤にぼ果糖をr定量に閑寺する作用
 があることが推定された。またもし.果糖;が胎盤にとってもエネルギー源となるものとすれば
 Ou璃bainお・よびDNPは果糖産生を抑制し,e8七rad・iol-17βは逆1て促進作方〕がある
 こと力二半肩つた。
 この論文は胎盤のブドウ糖通過をコント・一ルすることの可能性を示唆したはじめての研究で
 あり,学位授与に価するものと判定した。
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